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緒　　言
　　われわれぽとれまでBCG感染家兎を：ソート
ン加熱ツベルクリンにより長期聞少将よりはじめ
て漸増的に蓮続脱感作し，ツベルクリン反慮およ
び血中抗休の量的関係を追究して，対照放置群で
は両現象がほぼ2卜行ずるに反して脱感作群にあっ
ては，前者ぽ漸次減弱ないし1陰性化する一．・方，後
者は却って逆に増：加を示し，從來の大量脱感作と
は趣きを全く異にし両現象の刊三行関係の解離を到ミ
たす事．実を認め，ツベルクリン遠慮および血r卜抗
休について種々検討を加えて來た。
　　第1篇の絡論においてすで炉詳細にみたよう
に，アレルギー無用論を唱えるRichをめぐって
行われた多数先人諸家の結核脱感作実験は，その
脱感作操作がまちまちであり，かつ駐感作機構に
関する理論的考慮を欠いているために：一・一概に結論
づけることはできなV・が，少なくも少量頻回腕感
作を試みたRothschild，武田および新保その他諸
家の成績は，脱感作によって陽性アネルギー化す
るも冤疫はそこなわれす，むしろ却って増強され
ることを示しており，ますRichの設を裏付けてい
1‘o’O）　Willis　et　al：Am．　Rev．　Tbc．　38，　10　（193S），
るようである。しかるにWillis，　Woodruff，　Kelly
＆Voldrich130）等はこれを追試して杢く反対の糸11論
に達し，脱感作群が放置群よりも死亡率高く’，ま
た病変も高度なることより，防術機赫としてアレ
ルギーを本質的なものでないと考えるのは危険で
あると述べてRich等に反駁している。すでに貴
島臼りも脱感作動物の死亡率の対照に比し高い事実
を認め，これを腱感作注射の方法ないし動物の個
休箔の問題に帰し，Branch！o）等も脱感作注射の塘
量の仕方，注射陶隔等につL’・て愼重なるを要すと
警告しているが，．元來再感染実験にお・V・ては再感
染菌の毒力，菌景ないしぽ再感染の時期等種々の
因子によっても影響される処が大であるのぽいう
までもなく，Willis等の実験もかかる意味におい
ては再寺歴を要するものと思われるのである。
　　われわれは拍L中抗体の塘量を示す脱感作家兎
の発疫効果を知るために，結核生菌による再感染
を行い，その防術力を放置お・よぴ対照初感染群に
比較してみた。
実瞼方法
実瞼動物：　BCG感染家兎の脱感作群，　放置群各・々
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7弓勾，　これに｛1窮藤染対！照としてツベルクリン反1感陰性のtlTLF・
康成熟家兎7羽，計21羽。（オx：実瞼群については第1篇参
照）
　　轡感染菌：　北海道大学結核研究所において継代培養
をおこなっている，＝塵力の比較的固定した入型巾野株結核
菌。　　　　　、
　　BCG感染後およそ1951，1目ごろに前記中野株入型繭
1／100mg含有生理的食塩が監i孚遊液lccを全家兎の耳静脈
よりF一一・齊に接種。その後，5，15，30，60，90，120，150
1－1目に各群を屠殺して剖検所見をしらべ，病変の進行擢度
にオeける各群岡の差異を，主として紺織学的に追究した。
　　　　　　　　　　剖楡所見
　　　　　　　　1）　感染そ妾第5HFl
　脱感作1洋　家：兎番号：B1
　　肺＝肉眼的に著変なく，組織学的にも充血は軽度で少
数の自血球，小輩核“flll胞の滲潤により開質がやや肥厚して
いるが，増殖炎としてはところどこるに主としてノj、服核細
胞よりなる比較的疎な小さい細胞集團を少数認めるに過ぎ
ない。
　　肝：軽度のグリソン鞘の系m胞浸潤を見るのみで署変は
ない。
　　脾：充1血．がやや渋しく濾胞の縦小を認めるが，結核性
病変はない。
　　腎：…掛変を認めない。
　放置群家兎番号：BK14
　　肺：肉眼的にも組織学酌にも病変はほぼ腕感作群と同
程度で著変は認められない。
　　肝：腕感作群と同訓度である。、
　　脾二著変がない6
　　腎：著変がない。
　対照群　家兎番号：RK：20
　　肺：肉眼的には木実瞼群と同様であるが，鋭頚上では
病変はむしろ弱い感がある。
　　肝：グリソン鞘の軽度の細胞浸潤を認めるのみで，病
変は木実験群に同じ。
　　脾＝著変を認めない。
　　腎：署変がない。
　　　　　　　　2）　感染そ受第1511目
　腕感作翁羊　家：兎跳．号；B2
　　肺：肉眼的に著変なく，組織学的にも小結節の小節核
系田胞がやや増加している程度で，511目例より病変が特｝に
進んでいる様予はない。
　　「汗：箸変を言忍めない。
　　脾：充血は5日目例より弱いが，主として類上皮細胞
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よりなる毘ll鵬程疎な小結節を極く少数認ある。
　　腎：充血がやや：町明で，iJ、t‘P．核細胞よりなる小細胞集
t，1を；認める。
　放置群　家兎番号＝BKI　1
　　肺；脱感作群と同様1桑1眼的に著変なく，鏡検上では滲
出性変化は5日目例と同じであるが，増殖炎では類一ヒ皮細
胞，小箪核細胞ともに増加して，病変のやや進展した像が
見られる。
　　肝：5H目測と同榛である。
　　脾：濾胞の縦樋，充血，前細胞の』曾殖を軽度に見るの
み。
　　腎：充血，細尿管上皮のごく軽い変性を見るほか著変
はない。
　対照群　家歴番号：RK2：｝
　　肺1肉眼的には本実瞼群と同じく著変を見ないが，鋭
検すれば5日目例より急に病変が増悪して充血も弛収出血
も加わり，雌核細胞，赤血球の滲出が署しくなって聞質は
肥厚し，増殖性変化でも類上皮細胞，小堆核細胞よりなる
やや大きい結節を数簡認め，・一：部巾心力｛乾酪変性化し．てご
く少数の結核蘭を証明することができる。
　　肝：號m．s）を認めない。
　　脾’充血を見るのみ。
　　腎：充lfWj　1’やや旧しい程度であるe「
　　　　　　　　3）感染後第3011目
　脱感作群　家兎：番号：B4
　　肺：肉眼的には始めて比較的多数散在した粟粒大の灰
iii色の小結節を両肺に認め，1511目例より病変はやや進ん
でいるが，鋭楡上でも結節には類上皮細胞がかなり増加し
て，傷心の乾酪変性化への傾向もやや弧くなっているが，
なお結核菌は証明されない。
　　肝：グリソン鞘の細胞浸i閏，充血，肝紬胞の変一三，星
細胞の活性化が軽度tこ認められるのみである。
　　脾：濾胞の国字のほか，151・1目例よりやや弱いが類．lt
皮細胞の小集國を少数認める。
　　腎：充血のほか，髄質に小さい小輩幽幽胞集剛を少数
認める。
　放胆鮮　家兎＝番号：BKI2
　　肺：病変は15日目例よりさらに悲行し，　癒合した小
豆大までの結節が多数認められ，組織所見でも白血球，軍
核細包の滲出強く．充血もやや著しくなっている．E刺胞を
了えた定型的結節が比較的多く見られるが，その巾心は乾
酩化して結核繭も少数ながら証明される。
　　肝；少数の小畢核細胞の小集圃が主として血轡の周囲
｝こ言忍められる。
　　脾：類上皮細胞の小集團が極く少数ながら見られる。
の
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　　　腎：：回帰を認めない。
　　対照群　家兎番号：RKI9
　　肺：肉眼的には腕感作群とあまり弟異がないが，鋭槍
　すれば病変はかなり進展していて，自血球，革核細胞，赤
血球の滲出は著明となり滲川1夜も認められ・一方巨綱包を
　願えた定型的結節が多数癒合して存在し，その中心は乾酩
化して系1骸菌が多数証明される。肺胞上皮の脱落もかなり
認められ，充血もまた著しい。
　　肝＝充血が増強している程度で著変（よない。
　　　脾：濾胞の縮小，軽度d）充rflLのほか少数の細胞粗起lll胞
　よりなるノ」、臨や節が言忍めらオしるD
　　腎：t皆変がない。
　　　　　　　　　4）　感≡染そ妾第6011Fl
　脆感作群　家兎；番号：B3
　　肺：粟粒大より！卜米粒大までの小結節が爾肺単葉1こ散
：在するが，組織学には自血球，赤血球，坦核細胞の滲出が
やや増加し，乾：酪化したところでは少数ながら結核薗が詳Ill
　明され，3011目例より病変の増悪している像が見られる。
　　川；：少委文のノ」、胃石亥系ll蝦包到と博1を見る。
　　　脾：髄系皿胞の増殖がやや強いほか著変は認められたい。
　　腎：病変は3011目例よりむしろ弱い。
　放置雪洋　家兎番号：BKI5
　　肺：数は少ないが牛米粒大の灰白色の結節が癒合して
’散11隣している。鏡検一ヒ問質は瀟漫性の肥厚を示し，一方で
は結節が結合織に被包されてlil撫してゆく像を見るが，他
：方では逆に進展し，乾酪化への傾向が強く薗が少数記H丹さ
れる。　全体として300目例より病変が弱く，腕感作群と
　同じ程度である。
　　肝：病変の進展している聯想はない。
　　　脾：濾胞の肥大，髄系Ill胞の増殖を見るのみで結節1彦成
　は言怠めらオしない。
　　　腎1少数の結合織細胞に被包されたノト輩核細胞癬節を
髄質の血聲周囲に認める。
　対照群家兎番号：RK22
　　肺：肉眼的には放置群とほほ1同じ下県の結節を見るが，
鏡写すれば滲側生変化，乾酩変性化の穐度は戯く結核菌の
　数もさらに：多い。　しかし301．1目例よりは病変はやや弱い
　ようである。
　　肝：少数の小1異核細胞よりなる結節を認め，実質変性
　がやや強い。
　　　脾：洞内皮組胞の著明な増殖像を見るが結節形成は認
　あられない。
　　　腎＝充血．を見るほか著変はない。
　　　　　　　　　5）　感染そ受第9011目
　脱感作群　家兎番畢：B9
　　肺：灰白色小豆大までの結節の散在を見，鋭母上では
類上皮系ll胞結節が主体を占め，また結節とまではゆかない
が類上皮細胞による肺胞壁の肥厚が著明である。その他の
点では60H目例にぼぼ同じく，結核菌は証明されない。
　　肝：グリソン鞘の系lll胞渡i潤，類上皮細胞の小集團を認
めるδ
　　脾：著’明な充1血，濾胞の目蓋を見るのみである。
　　腎：思郷は認められない。
　放置群　　家兎；番審L；BK：18
　　肺：肉眼的には履：感作群とぼぽ同じであるが，鋭検す
れば滲出性病変は601｛目例よりさらに増悪し，　もちろん
脱感作群よりもはなはだしく，滲出液，赤血球，輩核綿胞
の滲出が著明となり乾酪化も進行して，かなりの結核歯が
呑忍めらオしる。
　　肝：肝細胞の退行変性が目立つ程度。
　　脾：濾胞の紺小，洞内皮系1皿胞の増殖，充1血しが軽1蔓に認
められる。
　　腎：；皆変がない。
　対照群　家兎番：号：RK21
　　肺：粟粒大より碗豆大までの結節が累々として累積，
頭度は増加し明かに乾照性肺炎の像を示すが，唖蝉上でも
高度の滲出性病変が言薄められ，滲樹液，赤血球，白血球，
輩核系職業の滲出が著明である。乾酩変性も高度で結核菌も
多数証明される。
　　肝：著明な充血を見るほか，小軍核細胞の小数の集閣
を見る。
　　脾：60H旧例と同桿度である。
　　腎：著変がない。
　　　　　　　　6》　．感染そ受第12011日
　脱感f乍群　家1兎番号：B8
　　肺：米粒大より癒合して碗豆大までの結節が，あまり
多くはないが両肺各葉に散在している。充血，赤血球の滲
出乾酩化が901－1目例より著しく，　結核茜もやや多く認め
られ病変の進行・している像が見られる。
　　肝：充血，軽度の出血を見るの」み。
　　月卑：90目目f列に二【まほ『同じいD
　　腎；著変を認めない。
　放置群家兎番号：BK：17
　　肺：肉眼的には脱感作群と同様の結節がより多く見ら
れるが，鋭検すれば高度の滲川性病変を示しており，自血
球，赤血球，軍核細胞の滲出が著明である。乾酪変性も著
しく結核菌は多量証明される。　増殖性病変では90】．1目例
とほぼ等；しい。
　　肝：結合織細胞により被包された，主ξしてiJ、胆核細
胞よりなるやや大きい紬胞集團が少数認められるが，その
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仙』充血，　グリソン1糟の系川胞｝む11Uも90nll例に」七して強い。、
　　”1孕＝’901］目f列と1司じu
　　腎：1セとして小1糊亥細胞よりなる小結齢’の散’在してい
る像を見る。
　対照群　家兎番号＝RK25
　　肺：肉眼：的には容不黄，石田度ともに増大し，帽針頭大よ
卿宛豆撒までの大小不同の結節が累々として、一明かに乾酩
性肺炎の像であるが，鋭槍上も高度の滲出性病変を示して
90H目例に比すればはるかに増悪している。強く廣範に乾
酩変性化したところでは，いたるとこるにk，Il核菌を無数に
証明することができるが，これはアネノしギーの状態と思わ
れる。
　　肝＝充血が弧度で出血，実質変性も認められる。主に
血瞥周囲に小胆核系111胞結節が散在している。
　　脾：全体としてヘモジデローービが強く充血も著しい。
類上皮系闘包に少数の1三艦球を混じた小結節を少数認め乱心
乾八戸を示すところもある。洞内皮系剛包，髄系川胞の堀殖像
も1忍めらオしる。
　　腎’主として小血律周囲にiJ・箪核繍胞に少量の類．ヒ皮
細胞，自血球を混じた系111節が髄質に多く散粍しているD皮
致にも少数認められる。充血．は高度である。
　　　　　　　　7）　感染そ妾第150［lF且
　腕感作群家兎番号lB7
　　肺’右上葉には小指頭大，他は小豆大までの結節が散
伸しているがp数はそう多くない。鋭検すれば増殖性病変
はやや強いが，滲出炎ではむしろ12011曲節よりも軽い感
じで，結核菌量も少ない。
　　肝：川血はかなり細く，！ト坦核細胞の小結節が少数認
められる。
　　脾：濾胞の紺小，充血L，洞内皮細胞増殖力ζ著明になっ
ている程度である。
　　腎；著変は認められない。
　放切畑　家兎番号：BKI　16
　　肺：肉眼的には累々たる結節で蔽われ，割面は乾酩化
して乾酩性肺炎の像を示すが，鋭聖上でも増殖性，滲出昌ド1三
病変とも著明で，12011目例より激しい荊変の増悪が認め
られる。乾酪案は軟化の傾向を示し，多数の結核菌が言lli明
される。
　　肝：小輩核戸山系」Il節を認め，病変は】20　H目ftiijとほぼ
同程度。
　　脾：結節形成は見ら1しない。
　　腎：充血がかなり強い（i・VJ・，」曾殖炎の細墜は12田1目
イ列に同1じい。
　対照群　家兎番号：RK24
　　肺：肉眼的には祁1妊ね脱感作群と同様であるが，組織所
見では，はるかに病変が高度であって12〔1「11，1例とほ1　i’　li　il
じような激しい滲出性り1凱1変が認められる，J乾酩fヒも強く結
核菌は多数に証明されるu
　　肝：結節には類．1：皮組胞がやや多く，グリソン鞘の紬
胞浸潤も浅くなっているが，大体1201－i目窪と同程／史であ
るD
　　脾：充血．は著明であるが結節形成は認められない。
　’腎：充血がかなり強く，組尿牒，1波の変性も認めらオし
るが，結節形成は見られないt、
剖検成績総括
　　以上の剖検所見は上ヒ較的同一．・の條t’1二の下に観
察した鼠賊の病変家兎の病変少徽例ではあるが，
これを逐rl的に経過を追ったものであって，いま
とれを一本の経過とし．て観察し，各祥忌の夢異を：
各臓器について総括してみると，次のようにいう
ことができる。
　　　　　　　　　1）肺・病変
　　ます脱感作群についてみると，初期にはほと
んど誌面性病変を認めることができないが，60　11
日頃に至ってri血球，赤血球，箪核細胞の滲出が
認められるようになり，一．一部乾酪化し．て乾酪性肺
炎の像を示すようになるが，病変はユ201111頃に
この群の最高に達し，1501i　liではむしろ減溺し
ている。しかし無休として乾酪化の程度が弱く，
結核菌もきわめて少量に言【il明し得たに過ぎない。
　　一方放置群にあっては30「111頃にすでに乾
酪性肺炎の発生と撫⊂，腱感作群の90［1傾と
ほぼ同じ程度の溶出炎をおこしている。、6011［Itc
は病変ぼやや減弱し．た感じであったが，その後ll
を追うにしたがって二三L，末期に至っては乾酪
変性も高度となり，結核菌もはなはだ多数証明さ．
れた．肺胞上皮の脱落，．闇質の肥厚ぼ脱1藤作群と
大体同じ程度を最後まで示している。すなわち病
変の進行の租度よりみれば，放置群ぽ脱感作群よ
り30nもぼやく滲出性病変の成立が認めit？れ，
その後の経過も．はるかに激しい様和を：馳している
のである。
　　対照初感染群の経過では，放世群よりもさら
に促進された激しい滲川炎の発生が認められ，後
期には高度の乾酪聞1啖をおこし糸11核菌も無数に
至る処に証明され，陰性アネルギー馴に入ったも
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のと考えられる像を示した。肺胞上皮腕落，開質
肥厚，充血ゴ出伯しの程度等よりみても，本実験群
に比すればかなり高度な事も認められた。
　　これを要するに，滲出性病変の発生は対照’詳
がもっとも促進され，次V・で放置群であ1），脱感
作鮮がもっとも邉延し，また’木：期に：お・ける変化も
同様な順序を示して対照群がもっとも強く，つい
で放置，脱感作群となっている。
　　次に塘殖性病変についてみると，脱感作群は
初期の変化は軽微であるが漸次増悪してゆき，肉
眼的に30「i口に至って友白色，粟粒大の結節の形
成を認めたが，紅織学的にもこの時期になって漸
く類上皮細胞，小輩核細胞よりなる．定型的結節が
完成され，一一部中心の乾酪化が認められた。
　　放置・酢に：あっては結節形成がユ5El口に既に
完成され，末期には肉ll勲勺にも，るV・るいたる帽
針頭大より碗豆大までの癒讃した結節を肺金葉に
認め，鏡粒揃でも全家兎を通じてもっとも強い増
殖性変化を示したのである。
　　対照初感染群では5日日ではむしろ本実験群
よりも粥V・傾向にあったが，その後の経過では60
HTl頃に一時増強され後やや減弱したが，乾酪変
性化への傾向は漸次塘悪してゆく像がみられた。
120HNには放置群の末期にみた高度の塘殖炎：が
認められたが，150日Hにはやや弱まった感があ
る。
　　末期における乾酪変性化t3i対照鮮がもっとも
慰いが，類上皮細胞，1〔細胞の数の上では3群閥
に・嵜明な差異は認められない。
　　要するに糟殖性病変では放置，対照爾群は概
ね同じ稚度を示すが，脱感作祥は南群より軽度で
また進展の度も・邉延された様相が認められたので
ある。
　　最後に組織内の結核菌の経過をみると，脱感
作群では60「1頃ごく少数乾酪策に認め得たが，
その後拝明な塘：加を示すという傾向はみられなか
った。これに反し放置，対照爾群ではごく初期よ
り証1リ1されるが後弓llには圧倒的に対照群1こ多く，
末期には乾酪撮には無数に認め得るに至っている。
すなわち末馴の菌の塘舛〔の程度は，湾出性病変の
傾向に～卜行して対照群にもっとも高く，次いで放
置，脱感作群の順序を示している。
　　　　　　2）肝・脾・腎●病変
　　いすれの臓器に：おいても時些明の遅速はあれ，
結節形成がみられたが，出波して肺病変にみた女II
き一定の関係を3群問に111かに見出すことはでき
なかった。
　　肝にあっては末期の像を：みると，対照群が腰
紐に比しやや強く，脱感作，放置両群聞では鶉異
を認めることはできない。
　　脾においてはいすれの群も初期に結節形成を
みたが後期は抑制され，ただ対照群の末期に認め
得元に過ぎない。濾胞の縮小，充［幅ま脱感作鮮に
お・いてやや張く，髄細胞は放置，対照群にお・いて
やや凝血してV・る感がある。
　　腎にあっては概ね肝における様相を認め得た
が，充拍Lは明かに対照群に強く，脱感作，放置両
群陶には差異を認めることはできない。
　　なお乾酪変性ぼ脾に於て対照群の末期に1例
を見航したが，結核菌ぼいすれの臓著岸にお・いても
経始証明されなかった。
　　以上のことより，これらの臓器にあっては肺
病変のごとく明かではないが，末期の像よりみれ
ば対照群が病変もつとも短く，脱感作，放’置両鮮
間には認め得べ醜異を3拙し得なかったという．
ことができる。
結　　論
　　1）　ソートンフ川禦ギンベルクリ’ンにより長坦川」
少量頻回脱感作を：施したBCG感染家兎に対し人
事結核菌を再感染せしめ，病変を七として組織学
的に二追究した。
　　2）肺においては病変は明かに脱感作群1こ軽
く，放置群これにつぎ，無前処置再感染対照群ぽ
もっとも重．カ｝つプヒ。
　　3）肝・脾・腎各ll｝蔵器にあっても概ね肺と同
様の様相を示したが，脱感作，放置両群川にはほ
とんど差異を認めることができなかった、，
　　41以上の成績ばかかるツベルクリン脱感作
が初感染｛飼まもちろん，輩なるBCG彙疫群よp
以上の免疫効果を輿えるものなることを意味する。
　　　　　　　　　　ゆ　　 　 、　 　 　　 　 　　　　　　　　（27．3．　12　受N一）
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　Summary　・’
　　　　The　rabbits　itnmunized　with　BCG　and　then　continuously　dese．nsitized　with　Sauton　culturc’
filtrate，　were　challenged　intravenous．1∫with　1／100　mg　of　Myc．　tuberculosls（Nakallo　strain）oll
the　195th　day　after－inoculation　with　BCG　a，　nd　the　pathological　changes　of　their　organs　were
stud｛ed・
　　　　1）　lt　was　found　tha‘t　the　pi，　thological　cha‘　nges　in　the　lungs　of　the　desensitized　animals　were
apparently　less　severe　than　those　observed　in　the　non－desensitized　animals．
　　　　2）　These　differences　were　also　observed　in　the　liver，　the　spleen　and　the　kidneys，　but　were
not　so　conspicuously　as　in・the　lungs．
　　　　t3）　lt　can　be　concluded，　therefore，　that　continuous　tuberculin　desensitization　gives　ac　high
degree　of　protection　against　infection　of　rvlycobacterium　tuberculosis．
t 1
．
